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H
istoplasma capsulatum (HC) è un fungo di-
morfo opportunista la cui infezione
nell’immunocompetente decorre general-
mente in forma asintomatica, simil-influenzale o
di blanda pneumopatia autolimitantesi [1]. Pa-
zienti anziani con preesistenti patologie bronco-
polmonari croniche possono invece presentare
lesioni polmonari cavitarie a decorso cronico,
mentre forme disseminate si osservano non in-
frequentemente in pazienti HIV+ o comunque
con severo deficit dell’immunità cellulomediata
[2, 3]. Due varietà di HC sono considerate pato-
gene per l’uomo: HC var dubosii (8-15 micron,
presente nell’Africa sub-Sahariana) e la più dif-
fusa HC var capsulatum (2-4 micron, isolato in
molte aree del mondo ma soprattutto in Nord
America). Reservoir è il suolo di aree temperate
o tropicali contaminato da feci di uccelli ospi-
tanti il fungo. Il micete si trova in genere a circa
20 cm dalla superficie e la trasmissione all’uomo
avviene per inalazione di microconidi partico-
larmente in occasione di lavori di movimento
terra [4]. Pur essendo possibile ricorrere a meto-
diche colturali (lente e a bassa sensibilità),
all’identificazione di Ag o DNA, la diagnosi dei
casi riportati in letteratura si basa in genere sul-
la valutazione istopatologica dell’espettorato o
di materiale tessutale. Particolarmente utile è la
metodica di fine-needle aspiration cytology [5].
n CASO CLINICO
Nell’agosto 2011 un ghanese di 36 anni, ininter-
rottamente in Italia da due anni, veniva ricove-
rato con diagnosi di “sospetta lebbra” presso la
nostra U.O. per un complesso quadro clinico in-
sorto da 15 gg circa: febbre irregolare accompa-
gnata da cefalea e tosse catarrale, disturbi visivi
e lesioni papulonodulari diffuse. Il pz era un
HIV+ late presenter, da 4 mesi in HAART (DRV/r
+ TDF/FTC) presso altra struttura e con recente
conta di CD4 di 17/mm3 e VL di 27 copie/ml.
Al ricovero si presentava in buone condizioni
neuropsichiche, febbrile (38°C), con il viso e in
minor misura il resto del corpo cosparso da le-
sioni papulonodulari del diametro di 1-3 cm, in
parte eritematose, alcune ombelicate, altre pu-
stolose o ulcerate (Figura 1). Una papula rossa-
stra di mezzo cm si notava anche all’estremità
nasale della congiuntiva dx. Presente anche mo-
desta epatosplenomegalia e adenopatia genera-
lizzata. All’ascoltazione del torace rantoli crepi-
tanti su entrambi gli ambiti polmonari. Gli esa-
mi ematochimici routinari rivelavano discreta
anemia e leucopenia e un modesto aumento di
transaminasi, fosfatasi alcaline, gammaGT ed
amilasi. Negativi Mantoux e Quantiferon.
Ad Rx e TC torace in entrambi i polmoni lesio-
ni disseminate macronodulari escavate con
iperplasia dei linfonodi ilari. All’RMN encefalo
area iperintensa in sede basale con evidente
enhancement. Non lesioni focali all’ecografia car-
diaca e addominale.
La negatività della ricerca di micobatteri al tri-
plice espettorato indotto e agli scarificati cuta-
nei escludeva tanto la lebbra che l’origine tu-
bercolare delle lesioni polmonari. Negativa la
ricerca di antigeni criptococcici, anticorpi anti-
leishmania, PCR per Leishmania, mentre l’esa-
me microscopico dello scarificato di una lesione
pustolosa metteva in evidenza ife fungine che
la negatività della coltura non permettevano di
caratterizzare.
Casi
clinici
Case
reports
Le Infezioni in Medicina, n. 3, 211-213, 2012
212
2012
L’esame istologico del materiale bioptico prele-
vato da una lesione cutanea e dal nodulo con-
giuntivale evidenziava invece, nel contesto di
un processo flogistico di tipo granulomatoso, la
presenza di numerosi elementi rotondeggianti
morfologicamente e tintorialmente ascrivibili
ad Histoplasma capsulatum. 
Nell’ambito delle opzioni previste dalle linee
guida il pz veniva quindi sottoposto a terapia
con amfotericina B liposomiale 5 mg/kg/die
per 21 gg e quindi con itraconazolo x os 200
mg/8 h per i primi tre gg, quindi 200 mg/12 h,
con sospensione prevista soltanto al raggiungi-
mento di 200 CD4/mmc (6). Dopo i primi 10 gg
di terapia si osservava già un sensibile miglio-
ramento delle condizioni generali e delle lesio-
ni cutanee. Alla dimissione, dopo un mese di te-
rapia, residuavano soltanto reliquati cutanei
scleroatrofici e cicatriziali, pur in assenza di si-
gnificativa ricostituzione immunitaria (CD4
34/mm3). TC polmonare e cerebrale a tre mesi
evidenziava altresì un netto miglioramento del-
le lesioni focali. 
n DISCUSSIONE
L’istoplasmosi è rara in Europa, ove tale pato-
logia è riportata quasi esclusivamente in pa-
zienti provenienti da, o con una storia di viaggi
in, regioni endemiche anche molto remota (fino
a 50 anni) [7, 8]. D’altra parte, nei soggetti HIV+
i fattori di rischio sono: CD4 <200/mm3 e siero-
logia positiva per Histoplasma prima del de-
fault immunitario [9]. Quindi, negli immunode-
pressi anche l’istoplasmosi è generalmente una
patologia da riattivazione, come probabilmente
occorso al nostro paziente, HIV+ con 17
CD4/mm3 che aveva lasciato il Ghana (senza
farvi più ritorno) da tre anni. 
Il nostro caso ha inoltre presentato problemati-
che complesse di diagnosi differenziale prima
che l’istopatologia ne permettesse di ascriverlo
ad istoplasmosi disseminata a cute, mucose,
SRE, polmone ed encefalo. 
Le lesioni cutanee erano infatti compatibili con
la lebbra lepromatosa o borderline (presente in
Ghana ed anch’essa a possibile lunga incuba-
zione), con la leishmaniosi cutanea diffusa non-
ché (per la sede e l’ombelicatura di molte lesio-
ni) con il mollusco contagioso grave dell’immu-
nodepresso. D’altra parte, lesioni polmonari
escavate da Mycobacterium leprae per quanto ra-
re sono possibili così come una confezione HIV-
TB, che la negatività della Mantoux e del Quan-
tiferon non permettevano ovviamente di esclu-
dere, considerato il grave depauperamento dei
CD4.
Eccezionale sembra d’altra parte essere (diver-
samente da altre forme di compromissione ocu-
lare) la localizzazione congiuntivale, della qua-
le vengono riportati in letteratura soltanto due
casi [10]. 
L’istoplasmosi deve quindi essere presa in con-
siderazione nella diagnosi differenziale delle le-
sioni produttive cutanee, particolarmente in pa-
zienti che hanno soggiornato anche in epoca re-
mota in aree endemiche (Stati Uniti e America
Latina, Africa sub-sahariana). Il gold standard
diagnostico è l’esame istopatologico delle lesio-
ni. La diagnostica per immagini di polmone,
encefalo e addome è necessaria per indagare
sulle più frequenti localizzazioni viscerali. 
Particolarmente rapida, malgrado il marcato
deficit immunitario, è stata la risposta terapeu-
tica all’amfotericina B liposomiale, seguita da
terapia a lungo termine con itraconazolo. 
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Figura 1 - Istoplasmosi disseminata in HIV: lesioni
cutanee.
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Histoplasma capsulatum è un fungo dimorfico op-
portunista responsabile di infezioni (piuttosto rare
in Europa) molto spesso sub-cliniche o simil-in-
fluenzali ma potenzialmente letali nell’ospite im-
munocompromesso. Abbiamo osservato un caso
di istoplasmosi disseminata in un paziente africa-
no HIV+ con una presentazione cutanea simil-le-
promatosa e il coinvolgimento di polmone, encefa-
lo, SRE e occhio. Rapida la risposta alla terapia con
amfotericina B liposomiale e itraconazolo.
RIASSUNTO
Histoplasma capsulatum is an opportunistic dimor-
phic fungus responsible for most often self-limiting or
flu-like infections but is potentially lethal in immuno-
compromised hosts. Histoplasmosis is rare in Europe.
We reported a case of disseminated histoplasmosis in an
African HIV patient with a leprosy-like primary cuta-
neous presentation and involvement of lungs, brain,
lymphnodes and eye. Therapy with liposomal B ampho-
tericin and itraconazole led to prompt resolution of the
symptoms.
SUMMARY
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